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【目  的】  
糖尿病性腎症に対しては，これまで腎保護の観点からたんぱく質摂取制限が勧め
られてきた．しかし実臨床において，低たんぱく質食を長期にわたって継続する
ことや，その効果を検証するための無作為比較試験の実施が容易でないことから，
たんぱく質制限の有効性と安全性に関してはいまだ十分なエビデンスがない．そ
こで本研究は，糖尿病患者におけるたんぱく質摂取量の腎および生命予後に対す
る影響を，観察研究で検証することを目的とした．  
【対象および方法】  
本研究はヒストリカル・コホートを用いた観察研究である．2003 年 8 月から 2018
年 1 月までに当科外来に通院した 2 型糖尿病患者のうち，腎症 3～ 4 期，すなわち
推算糸球体濾過量（ eGFR）が 30 mL/分 /1.73 m2 未満，または尿中アルブミン・ク
レアチニン比が 300 mg/g 以上であった 449 名  (女性 115 名，男性 334 名，平均年
齢 63 歳 ) を対象とした．たんぱく質摂取量  (g/kg 標準体重 /日 ) は早朝第一尿の
尿素窒素および body mass index を用いた Kanno らの式により推算した．栄養状
態の評価には geriatric nutritional risk index (GNRI) を用い， 98 以下を低栄
養群と定義した．腎代替療法  (RRT) 開始または RRT 開始前の死亡をエンドポイン
トとし，たんぱく質摂取量との関連を競合リスクモデルである Fine-Gray モデル
を用いて検討した．なお RRT 開始をエンドポイントとした場合は死亡を競合イベ
ント，死亡をエンドポイントとした場合は RRT 開始を競合イベントとした．  
【結  果】  
中央値 1.7 年の観察期間中， 236 名が RRT を開始， 22 名が死亡した．全観察期間
中の平均たんぱく質摂取量と GNRI との間に，重回帰分析で有意な正の関連を認め
た  (p< 0.001)．たんぱく質摂取量がより少ない患者で RRT に至る可能性が有意に
低かった（ハザード比 0.81，95％信頼区間 0.72–0.92，p< 0.001)．たんぱく質摂
取量と GNRI との関連については，死亡に対する有意な交互作用  (p= 0.047) を認
めたため，栄養正常群と低栄養群に分けて解析した．栄養正常群  (n= 161) では，
たんぱく質摂取量と死亡との間に関連を認めなかったが  (p= 0.559)，低栄養群  
(n= 288) では，たんぱく質摂取量が少ない患者で死亡リスクが有意に増加した  
(p= 0.009)．  
【考  察】  
 たんぱく質摂取量が少ない患者で RRT 開始のリスクが少なかったことから，た
んぱく質制限が糖尿病性腎症患者において腎保護効果を有する可能性が示唆され
た．一方，たんぱく質制限は低栄養を来たし，さらに低栄養は腎不全患者におけ
る死亡の危険因子であることが報告されている．このことが，本研究におけるた
んぱく質摂取量低下と死亡との関連を説明し得る要因の一つであると考えられた．
本研究の限界として，一施設のヒストリカル・コホートを用いた観察研究である
こと，24 時間蓄尿ではなくスポット尿からたんぱく質摂取量を推算していること，
症例数が 449 名と比較的サンプルサイズが小さいことが挙げられる．  
【結  論】  
腎症 3～ 4期の 2型糖尿病患者において，たんぱく質制限は腎保護効果を有するが，
低栄養状態の患者では死亡リスクを増加させる可能性がある．  
